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ﻣﻘﺪﻣﻪ  
    ﺳﺎﻟﻬﺎاﺳﺖ ﮐﻠﺮوﮐﯿ ــﻦ ﮐـﻪ از ﺗﺮﮐﯿﺒـﺎت ﭼـﻬﺎر آﻣﯿﻨﻮﮐﯿﻨﻮﻟﯿـﻦ 
ﻣﯽﺑﺎﺷﺪ ﺑﺮای ﭘﯿﺸﮕﯿــﺮی و درﻣﺎن ﺑﯿﻤــﺎری ﻣﺎﻻرﯾﺎ اﺳــﺘﻔﺎده 
ﻣﯽﺷﻮد)1(. اﯾــﻦ ﺑﯿﻤﺎری از ﻗﺪﯾﻢ اﻻﯾــﺎم ﯾﮑــﯽ از ﻣﺸ ــﮑﻼت و 
ﻣﻌﻀﻼت ﺑﻬﺪاﺷﺘـــﯽ ﺟﺎﻣﻌــﻪ ﺑﺸـــﺮی و از ﻣﻮاﻧﻊ ﺑﺴﯿﺎر ﻣﻬﻢ 
در دﺳﺘﯿﺎﺑــﯽ ﺑﻪ ﺗﻨﺪرﺳﺘﯽ اﻧﺴﺎﻧﻬـــﺎ ﻣﺤﺴﻮب ﻣﯽﺷﺪه،  
 
 
 
 
 
 
 
 
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ از اﺑﻌﺎد اﻗﺘﺼﺎدی، اﺟﺘﻤﺎﻋــﯽ و ﺑﻮﯾـــ ـــﮋه ﺳﯿﺎﺳـــﯽ 
ﻣﺸﮑﻼﺗﯽ را ﺑﺮای ﺑﺸﺮ اﯾﺠﺎد ﻧﻤﻮده اﺳﺖ. ﺑـﺮ ﻃﺒ ــﻖ ﺑـــﺮآورد 
ﺳﺎزﻣﺎن ﺟﻬﺎﻧﯽ ﺑﻬﺪاﺷﺖ ﺳﺎﻟﯿﺎﻧﻪ ﺣﺪود 004 اﻟ ــﯽ 005 ﻣﯿﻠﯿـﻮن 
ﻧﻔﺮ ﻣﺒﺘﻼ و 3 – 2 ﻣﯿﻠﯿﻮن ﻧﻔﺮ از اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎری ﺗﻠﻒ ﻣﯽﺷــﻮﻧﺪ)1(. 
ﮐﻠﺮوﮐﯿــــﻦ ﯾﮑـــﯽ از داروﻫـــﺎی ﻣﺼﺮﻓـــﯽ در درﻣــــﺎن  
 
 
آﻣﯿﺒﯿﺎز ﺧﺎرج رودهای ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ و در دوران ﺣﺎﻣﻠﮕـﯽ ﺑـــــﻪ  
ﭼﮑﯿﺪه    
    در اﯾﻦ ﭘﮋوﻫـﺶ ﺑـﻪ ﺑﺮرﺳـﯽ اﺛـﺮ ﮐﻠﺮوﮐﯿـﻦ ﺑــﺮ ﺳـﯿﮑﻞ اﺳﺘــــــﺮوس و ﻏﻠﻈـﺖ ﻫﻮرﻣﻮﻧـﻬﺎی ﻣﺤـﺮک
ﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻟـــــﯽ )nomroH gnitalumitS elcilloF ( و ﻣﺤﺮک ﺟﺴﻢ زرد )nomroH gnizinietul( ﺳـﺮم
ﭘﺮداﺧﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ. ﺑﻪ اﯾﻦ ﻣﻨﻈﻮر ﻣﻮﺷﻬﺎی ﺻﺤﺮاﺋﯽ ﻣﺎده ﺑﺎﻟﻎ ﮐﻪ ﺣﺪاﻗﻞ دارای ﺳﻪ ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس ﻣﻨﻈﻢ
ﺑﻮدﻧﺪ ﺑﻪ ﺳﻪ ﮔﺮوه ﺷﺎﻣﻞ ﯾﮏ ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ و دو ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﯽ ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﺳﺮم ﻓ ــﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ
را ﺑﺼﻮرت داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮدﻧﺪ. ﮔﺮوه دوم ﻣﻘﺪار gK/gm 52 ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺑﻪ ﻣﺪت ﺳﻪ روز و ﮔ ــﺮوه
ﺳﻮم gK/gm 03 ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺑﻪ ﻣﺪت ده روز ﺑﺼﻮرت داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ درﯾﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮدﻧﺪ. ﺑﻌﺪ از ﮐﺸ ــﺘﻦ ﻣﻮﺷـﻬﺎ
ﺧـﻮن آﻧـﻬﺎ ﺑﻄـﻮر ﺟـﺪاﮔﺎﻧـﻪ ﺟﻤـﻊآوری و ﭘـﺲ از ﺟﺪاﮐ ـــﺮدن ﺳــﺮم، ﻏﻠﻈــﺖ HSF و HL را ﺑــﻪ روش
رادﯾﻮاﯾﻤﻮﻧﻮاﺳﯽ )AIR( اﻧﺪازه ﮔﯿﺮی ﺷﺪ. 
    ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﺑﺮرﺳﯽ ﻧﺸﺎن ﻣﯽدﻫﺪ ﮐﻪ ﺗﺰرﯾﻖ ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺑﻪ ﻣﯿﺰان gK/gm 52 ﺑﻪ ﻣﺪت ﺳﻪ روز ﺗــﺄﺛﯿﺮی ﺑـﺮ
ﻣﺮاﺣﻞ ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس و ﻣﺪت آن ﻧـــﺪارد و در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﻏﻠﻈﺖ HSF و HL ﺳﺮم ﻧﯿﺰ ﺗﻐﯿﯿﺮ
ﻧﻤﯽﯾﺎﺑﺪ. در ﺣﺎﻟﯿﮑﻪ ﺗﺠﻮﯾﺰ ﻫﻤﯿﻦ ﻣﺎده ﺑﻪ ﻣﻘﺪار gKgm 03 ﺑﻪ ﻣﺪت ده روز ﺳﺒﺐ دی اﺳــﺘﺮوس ﭘـﺎﯾﺪار در
26% از ﻣﻮﺷﻬﺎ )50.0<P( و ﻧﺎﻣﻨﻈﻢ ﺷـﺪن ﺳـﯿﮑﻞ اﺳـﺘﺮوس در 23% از ﻣﻮﺷـﻬﺎ ﻣـﯽﮔـﺮدد و ﻫﻤﭽﻨﯿـــــﻦ
ﻏﻠﻈـــﺖ HL ﻧﯿﺰ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯽﯾﺎﺑﺪ. اﯾــﻦ ﭘﮋوﻫـﺶ ﻧﺸـﺎن داد ﮐـﻪ ﮐﻠﺮوﮐﯿـﻦ ﻣﯽﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﺎ ﻣﺪاﺧﻠـﻪ در ﺳﯿﺴـﺘﻢ
ﻫﯿﭙﻮﺗﺎﻻﻣﻮس ـ ﻫﯿﭙﻮﻓﯿﺰ ـ ﺗﺨﻤﺪان  ﺳﺒﺐ اﺧﺘﻼل در ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﺜﻞ ﮔﺮدد.  
                                        
ﮐﻠﯿﺪ واژه ﻫﺎ:1-ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ                                           2-ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس     
                    3 –ﻫﻮرﻣﻮن ﻣﺤﺮک ﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻟﯽ)HSF(   4 - ﻫﻮرﻣﻮن ﻣﺤﺮک ﺟﺴﻢ زرد)HL(       
 اﯾﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﺧﻼﺻﻪ ای از ﭘﺎﯾﺎنﻧﺎﻣﻪ ﮐﺎرﺷﻨﺎﺳﯽ ارﺷﺪ ﻟﻄﻒا… دﯾﻨﯽ ﺑﻪ راﻫﻨﻤﺎﯾﯽ دﮐﺘﺮ ﺣﻤﯿﺪرﺿﺎ ﺻﺎدﻗﯽﭘﻮر رودﺳﺮی در ﺳﺎل 5731 ﻣﯽﺑﺎﺷﺪ. 
I ( داﻧﺸﯿﺎر ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی داﻧﺸﮑﺪۀ ﭘﺰﺷﮑﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﯽ ـ درﻣﺎﻧﯽ ﺗﻬﺮان، ﮔﺮوه ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی ) *ﻣﻮﻟﻒ ﻣﺴﺆول ( 
II ( ﮐﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی 
III( اﺳﺘﺎدﯾﺎر ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی داﻧﺸﮑﺪه ﻋﻠﻮم داﻧﺸﮕﺎه ﺗﻬﺮان 
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ﻋﻨﻮان ﭘﺮوﻓﯿﻼﮐﺴ ــﯽ ﻣﺼـﺮف ﻣﯽﺷـﻮد و ﺑـﻪ ﻋﻠـﺖ دارا ﺑـﻮدن 
ﺧــﺎﺻﯿﺖ ﺿــﺪ اﻟﺘــﻬﺎﺑﯽ در درﻣــﺎن ﺑﯿﻤﺎرﯾـــﻬﺎی ﭘﻮﺳـــﺘﯽ، 
روﻣﺎﺗﻮﺋﯿﺪی و اﺧﺘﻼﻻت ﺑﺎﻓﺘﻬﺎی ﻫﻤﺒﻨـــﺪ ﻧﯿـﺰ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔـﺎده  
ﻗﺮار ﻣﯽ ﮔﯿﺮد)2(. در ﻣﻮارد اﺧﯿـﺮ ﻻزم اﺳــﺖ ﻣﻘﺪار و زﻣـﺎن  
ﻣﺼﺮف دارو ﺑﯿﺸﺘــــﺮ از آﻧﭽﻪ ﮐﻪ در درﻣﺎن ﻣﺎﻻرﯾـــــﺎ ﻣ ــﯽ 
ﺑﺎﺷﺪ)52 ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﻪ ازاء ﻫﺮ ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم وزن ﺑﺪن در ﻣﺪت ﺳ ــﻪ 
روز( ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗ ــﺮار ﮔـﯿﺮد ﻟـﺬا ﻻزم اﺳـﺖ اﺛـﺮات ﺟـﺎﻧﺒﯽ 
اﺣﺘﻤﺎﻟﯽ آن ﺑﺮرﺳﯽ ﮔﺮدد. 
    ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﭘﺲ از ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﮐـﯽ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ و ﺗﻘﺮﯾﺒـﺎً ﺑـﻪ 
ﻃﻮر ﮐﺎﻣﻞ ﺟﺬب ﻣﯽ ﺷﻮد و در ﻣﺪت 2 ﺳﺎﻋﺖ ﺑﻪ ﺣﺪاﮐﺜﺮ ﻏﻠﻈﺖ 
ﺳﺮﻣﯽ ﺧﻮد ﻣﯽ رﺳﺪ ﺣﺪود ﻧﯿﻤﯽ از اﯾﻦ دارو ﺑﻮﺳﯿﻠﻪ ﮐﻠﯿ ــﻪ ﻫـﺎ 
دﻓﻊ ﻣﯽ ﮔﺮدد. ﺿﻤﻨﺎً در ﺷﯿــﺮ ﻣﺎدر ﻧﯿﺰ ﺗﺮﺷـــ ــﺢ ﻣـﯽ ﺷـﻮد. 
ﮔﺮﭼﻪ ﺳﺎﻟﻬﺎ از ﻣﺼﺮف اﯾﻦ داروﻫﺎ ﻣﯽ ﮔ ــﺬرد وﻟـﯽ در ﭼﻨــــﺪ 
ﺳﺎل اﺧـﯿﺮ ﺑـــــﻪ ﺑﻌﻀـﯽ از اﺛـﺮات ﺳـﻤﯽ اﯾـﻦ دارو ﺑـﺮ روی 
ﺳﻠﻮﻟﻬﺎی رﻧﮕﯽ ﺷﺒﮑﯿﻪ ﭼﺸﻢ ﭘﯽ ﺑﺮده اﻧﺪ)3( . 
    ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮐﻠﺴﯿﻢ ﻣﯽ ﺑﺎﺷـﺪ)4(. اﯾـﻦ ﮐﺎﺗﯿــﻮن دو 
ﻇﺮﻓﯿﺘـﯽ ﺑـﻪ ﻋﻠـﺖ ﻓﻌ ـــﺎل ﮐــﺮدن آﻧﺰﯾﻤــﻬﺎی ﺗﻨﻈﯿــﻢ ﮐﻨﻨــــﺪه 
ﮐﺎﻟﻤﻮدوﻟﯿﻦ و اﯾﺠﺎد ﺗﻐﯿﯿﺮات در ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢ ﻓﺴﻔﻮﻟﯿﭙﯿﺪﻫــــ ـــﺎ ) 
ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ آزاد ﺷﺪن ﻫﻮرﻣﻮﻧـﻬﺎی اﺳـﺘﺮوﺋﯿﺪی از ﺗﺨﻤﺪاﻧـﻬﺎ ﻣـﯽ 
ﮔﺮدد)6و5( (. وﻟﯽ ﺗﺎ ﮐﻨﻮن ﭘﮋوﻫﺸﯽ ﮐﻪ اﺛﺮات ﻣﺼﺮف اﯾﻦ دارو 
را در ﺳﻨﺘﺰ و ﯾـﺎ آزادﺳـﺎزی ﻫﻮرﻣﻮﻧـﻬﺎی ﮔﻮﻧـﺎدوﺗﺮوپ و ﺑـﻪ 
دﻧﺒﺎل آن اﺛﺮ ﺑﺮ ﻓﻌﺎﻟﯿﺘ ــﻬﺎی ﺟﻨﺴـﯽ ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﯽ ﻗـﺮار دﻫـﺪ 
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪه اﺳﺖ. ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﻓﻮق ﮐﻪ اﺛﺮ ﮐﻠﺮوﮐﯿــﻦ را 
ﺑﺮ ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس و ﻣﯿﺰان ﻫﻮرﻣﻮﻧﻬﺎی ﮔﻮﻧ ــﺎدوﺗﺮوپ )HL و 
HSF(در ﻣﻮﺷﻬﺎی ﺻﺤﺮاﺋﯽ ﻣﺎده ﻣﻌﻠ ــﻮم ﻣـﯽ ﮐﻨـﺪ ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ 
اﺛﺮات ﻣﺼﺮف اﯾﻦ دارو را در ﺳﯿﺴﺘﻢ ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﻣﺜـﻞ ﺟﻨـﺲ ﻣـﺎده 
ﻣﺸﺨﺺ ﻧﻤﺎﯾﺪ. 
 
روش ﺑﺮرﺳﯽ 
    ﻣﻮﺷﻬﺎی ﺻﺤﺮاﺋﯽ ﻣﺎده از ﻧـﮋاد sutaR – sutaR ﺑـﺎ وزن 
ﺣﺪود 022 ﮔﺮم و ﺳﻦ 01 ﺗﺎ 21 ﻫﻔﺘﻪ ﺗﺤﺖ ﺷـﺮاﯾﻂ 21 ﺳـﺎﻋﺖ 
روﺷـﻨﺎﺋﯽ و 21 ﺳ ـــﺎﻋﺖ ﺗــﺎرﯾﮑﯽ و در دﻣــﺎی 2 ± 52 درﺟﻪ 
ﺳﺎﻧﺘﯽ ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣﺪت دو ﻫﻔﺘﻪ ﻧﮕﻬﺪاری ﺷﺪﻧﺪ ﺗﺎ ﺑﻪ ﻣﺤﯿﻂ ﺟﺪﯾ ــﺪ 
ﻋﺎدت ﻧﻤﺎﯾﻨﺪ. آب و ﻏﺬای ﮐﺎﻓﯽ در اﺧﺘﯿ ــﺎر آﻧـﻬﺎ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓـﺖ و 
ﻫﻤﻪ روزه ﺣﺪود ﺳﺎﻋﺖ 8 ﺻﺒﺢ اﺳﻤﯿﺮ واژن ﺗﻬﯿﻪ ﻣ ــﯽ ﺷـﺪ ﺗـﺎ 
ﻣﺮاﺣﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس آﻧ ــﻬﺎ ﺑﺮرﺳـﯽ ﮔـﺮدد)7(. ﺟـﻬﺖ 
اﻧﺠﺎم اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻨﻬﺎ ﻣﻮﺷﻬﺎﺋﯽ اﻧﺘﺨـﺎب ﺷـﺪﻧﺪ ﮐـﻪ دارای ﺳـﻪ 
دورۀ ﻣﺘﻮاﻟﯽ ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس ﻣﻨﻈﻢ ﺑﻮدﻧﺪ. ﻣﻮﺷﻬﺎ ﺑﻪ ﯾﮏ ﮔـﺮوه 
ﺷﺎﻫﺪ و دو ﮔﺮوه ﻣ ــﻮرد ﺗﺠﺮﺑـﯽ ) ﻫـﺮ ﮔـﺮوه ده ﺳـﺮ( ﺗﻘﺴـﯿﻢ 
ﺷﺪﻧﺪ. ﺑﻪ ﻣﻮﺷﻬﺎی ﺷﺎﻫﺪ )ﮔﺮوه اول( ﻣﻌﺎدل ﺣﺠﻤﯽ ﮔﺮوه ﺗﺤﺖ 
آزﻣﺎﯾﺶ ﺳﺮم ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی ﺑﺼﻮرت داﺧﻞ ﺻﻔـﺎﻗﯽ )PI( ﺗﺰرﯾـﻖ 
ﮔﺮدﯾﺪ. ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﻓﺴﻔﺎت ﻣﺼﺮﻓﯽ ﺑﺎ ﻧ ــﺎم ﺗﺠـﺎرﺗﯽ” nihcoseR“ 
ﻣﺤﺼﻮل ﺷﺮﮐﺖ ﺑﺎﯾﺮ ﺑﻮد و ﻫﺮ وﯾﺎل 5 ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮی آن ﻣﺤﺘﻮی 
051 ﻣﯿﻠﯽ ﮔـﺮم ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺑﻮد. ﮔﺮوه دوم 52 ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑ ــﻪ ازاء 
ﻫﺮ ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم وزن ﺑﺪن ﺑﻪ ﻣﺪت ﺳﻪ روز و ﮔﺮوه ﺳﻮم ﻣﻘﺪار 03 
ﻣﯿﻠﯽ ﮔ ــﺮم ﺑـﻪ ازاء ﻫـﺮ ﮐﯿﻠـﻮﮔـﺮم وزن ﺑـﺪن ﺑـﻪ ﻣـﺪت ده روز 
ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﻓﺴﻔﺎت داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ درﯾـﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮدﻧـﺪ. ﺑﻌـﺪ از اﻧﺠـﺎم 
ﺗﺰرﯾﻘﺎت و ﮐﺸﺘﻦ ﻣﻮﺷﻬﺎ ﺧﻮن آﻧﻬﺎ ﺟﻤﻊ آوری ﮔﺮدﯾﺪو ﺑﻌـﺪ از 
ﺟﺪاﮐﺮدن ﺳﺮم در دﻣﺎی 04درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯽﮔـﺮاد ﺟﻬــــﺖ اﻧـﺪازه 
ﮔﯿﺮی ﻫﻮرﻣﻮﻧﻬﺎ ﻧﮕﻬــــــﺪاری ﺷﺪﻧـــــــــﺪ. اﻧﺪازه ﮔﯿـــــﺮی 
ﻫﻮرﻣﻮﻧــــﻬﺎ ﺑــــﺎ ﮐﯿﺖﻫــــﺎی اﺧﺘﺼــــﺎﺻﯽ و ﺑ ـــــﻪ روش 
رادﯾﻮاﯾﻤﻮﻧﻮاﺳﯽ)yassaonummioidaR( اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﯾﺪ. 
    ﻣﺤﺎﺳﺒﺎت آﻣﺎری و ﺗﻌﯿﯿﻦ اﺧﺘﻼﻻت ﻣﻌﻨﯽ دار ﺑﯿﻦ ﮔﺮوﻫﻬﺎی 
آزﻣﺎﯾﺸﯽ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل )MES ± naeM( ﺑﻮﺳـﯿﻠﻪ راﯾﺎﻧـﻪ و 
ﻧﺮم اﻓﺰار SSPS ﺻﻮرت ﮔﺮﻓ ــﺖ و ﺟـﻬﺖ آزﻣـﻮن ﻓﺮﺿﯿـﻪ ﻫـﺎ 
ﻣﻼک ﻫ ــﺎی 2X و tset-T و روش AVONA ﻣـﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده 
ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ. 
 
ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ: 
    1 ـ ﺗﺰرﯾﻖ ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺑﻪ ﻣﻘﺪار gK/gm52 ﺑﻪ ﻣ ــﺪت ﺳـﻪ روز 
ﺗـﺄﺛﯿﺮی ﺑـــﺮ روی ﻏﻠﻈــﺖ HSF و HL و ﺳــﯿﮑﻞ اﺳــﺘﺮوس 
ﻧﺪاﺷﺖ)ﻧﻤﻮدار 1 و ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 1(.       
    2 ـ ﺗﺰرﯾﻖ ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺑﻪ ﻣﻘ ــﺪار gK/gm03 ﺑـﻪ ﻣـﺪت ده روز 
ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﮐﺎﻫﺶ ﻏﻠﻈــﺖ HL ، دی اﺳـﺘﺮوس ﭘـﺎﯾﺪار در 26% از 
ﻣﻮﺷﻬﺎ و اﯾﺠﺎد ﺳﯿﮑﻞ ﻧﺎﻣﻨﻈﻢ در 23 درﺻﺪ از ﻣﻮﺷـﻬﺎ ﮔﺮدﯾـﺪ. 
اﻣﺎ ﻏﻠﻈﺖ HSF ﺑﺎ اﯾﻦ دوز ﻫـﻢ ﺗﻐﯿـﯿﺮی ﻧﮑـﺮد)ﻧﻤـﻮدار1 و ﺟـﺪول 
ﺷﻤﺎره 1(. 
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HSF 
 
 
HL 
دی اﺳﺘﺮوس 
ﭘﺎﯾﺪار 
ﺳﯿﮑﻞ 
ﻧﺎﻣﻨﻈﻢ 
- - 60/2±9/43 9/21 ± 623 ﺷﺎﻫﺪ 
78/81±333 ﮔﺮوهI 
S.N 
62/2±69/33 
S.N 
- - 
67/9±6/123 ﮔﺮوهII 
S.N 
56/1±8/72 
*  
23% 26% 
ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ﯾﮏ:ﺗﺄﺛﯿﺮ ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ در ﻏﻠﻈﺘﻬﺎی gm52 )ﮔﺮوه اول( و 
gm03 )ﮔﺮوه دوم( ﺑﻪ HSF و HL و ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس 
 50.0<P *   tnacifingiS noN : SN       
ﺑﺤﺚ 
    ﺑﺴﯿﺎر اﺗﻔﺎق اﻓﺘﺎده ﮐﻪ ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺗﻮﺳﻂ روﺳﺘﺎﺋﯿﺎن ﺳﺎﮐﻦ در 
ﻣﻨﺎﻃﻖ ﮔﺮﻣﺴﯿﺮی ﺑﺼﻮرت ﻏﯿﺮ ﻣﺠﺎز و ﻃﻮﻻﻧﯽ ﻣﺪت ﻣﺼــﺮف 
ﮔﺮدﯾﺪه اﺳﺖ. ﻣﺼﺮف ﻃﻮﻻﻧ ــﯽ ﻣـﺪت اﯾـﻦ دارو ﺑـﺮای درﻣـﺎن 
ﺑﯿﻤﺎرﯾﻬﺎی ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﻻزم و ﺿــﺮوری ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ)8(. ﺿﻤﻨـﺎً 
ﭼﻮن ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮐﻮﭼﮏ آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ اﻧﺴﺎن داروﻫ ـﺎ را 
ﺑﻪ ﻣﻘﺪار ﺑﯿﺸﺘﺮی دﻓﻊ ﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪ)9(. ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﺗﺼﻤﯿﻢ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺷـﺪ 
اﺛﺮات ﻣﺼﺮف آﻧﺮا در ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﻣﺨﺘﻠﻒ و دورۀ زﻣ ــﺎﻧﯽ ﻣﺘﻔـﺎوت 
ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار ﮔﯿﺮد. ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﻣﺼ ــﺮف 
ﺑﻌﻀﯽ داروﻫﺎ، از ﺟﻤﻠﻪ ﻓﻨﻮﺑﺎرﺑﯿﺘﺎل ﺳﺒﺐ ﺗﺄﺧﯿﺮ ﺑﻠﻮغ، اﺧﺘــﻼل 
در ﺳﯿﮑﻞ اﺳﺘﺮوس و ﮐﺎﻫﺶ ﺑﺎروری ﻣﯽﮔـﺮدد ﮐـﻪ ﺑـﺎ ﮐـﺎﻫﺶ 
ﻏﻠﻈﺖHL و اﺳﺘﺮوژن ﻫﻤﺮاه ﻣﯽﺑﺎﺷﺪ)9(. اﯾ ــﻦ ﻧﺘـﺎﯾﺞ ﺑـﺎ ﯾﺎﻓﺘـﻪ 
ﻫﺎی ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣ ــﺎﺿﺮ ﻣﻄـﺎﺑﻘﺖ داﺷـﺘﻪ و ﻧـﺎﻣﻨﻈﻢ ﺷـﺪن ﺳـﯿﮑﻞ 
اﺳــﺘﺮوس و دی اﺳــﺘﺮوس ﭘــﺎﯾﺪار در 49% از ﻣﻮﺷ ـــﻬﺎﺋﯿﮑﻪ 
ﻏﻠﻈﺖHL آﻧﻬﺎ ﮐﻤﺘﺮ از ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﺑﻮد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﯾـــﺪ)01(. 
ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﯽ رﺳﺪ اﯾﻦ وﺿﻌﯿﺖ ﻧﺎﺷﯽ از اﺧﺘﻼل درﺗﻨﻈﯿﻢ ﻣﺤ ــﻮر 
ﻫﯿﭙﻮﺗﺎﻻﻣﻮس ـ ﻫﯿﭙﻮﻓﯿﺰی ﺑﺎﺷﺪ. ﺿﻤﻨﺎً ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﯾﺪه اﺳــﺖ 
ﮐﻪ ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ اﺛ ــﺮات ﺳـﻤﯽ و ﺗﺨﺮﯾﺒـﯽ ﺑﻌﻀـﯽ از 
ﻣﻮاد ﺷـﯿﻤﯿﺎﺋﯽ ﺑـﺮ روی ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎی ﻟﯿﺪﯾـﮏ ﺑﯿﻀـﻪ ﻣﻮﺷـﻬﺎ ﮐـﻪ 
دارای ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی HL ﻫﺴﺘﻨﺪ ﺑـﻪ ﻣـﯿﺰان 51 – 01 ﺑﺮاﺑـﺮ ﻣـﯽ 
ﮔﺮدد)11(.  
    ﺳﻠﻮﻟـﻬﺎی ﻫـﺪف ﻫﻮرﻣـﻮن آزاد ﮐﻨﻨـﺪه ﮔﻨـﺎدوﺗﺮوﭘﯿـﻦ ﻫ ـــﺎ 
)HRnG( در ﻫﯿﭙﻮﻓﯿﺰ ﻗﺪاﻣﯽ، ﺑﺎزوﻓﯿﻞﻫﺎ ﻫﺴـﺘﻨﺪ ﮐـﻪ ﺣـﺪود ده 
درﺻﺪ از ﮐﻞ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎی ﻫﯿﭙﻮﻓﯿﺰ ﻗﺪاﻣﯽ را ﺗﺸــﮑﯿﻞ ﻣـﯽ دﻫﻨـﺪ و 
ﺳـﻨﺘﺰ و ﺗﺮﺷـﺢ HL و HSF را ﺑـﻪ ﻋـﻬﺪه دارﻧـﺪ. HRnG ﺑ ــﺎ 
اﺗﺼﺎل ﺑﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎی اﯾﻦ ﺳــﻠﻮﻟﻬﺎ ﺳـﺒﺐ ورود ﻣﻘـﺎدﯾﺮ زﯾـﺎد 
ﮐﻠﺴﯿﻢ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ از ﻃﺮﯾﻖ ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی وﯾﮋه ﺑﻪ داﺧﻞ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ﻣﯽ ﺷﻮد و اﻓﺰاﯾﺶ ﮐﻠﺴﯿﻢ داﺧﻞ ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ آزاد ﺷـﺪن 
HL و HSF از آﻧﻬﺎ ﻣﯽ ﮔﺮدد. ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﯾﻮﻧ ــﻬﺎی ﮐﻠﺴـﯿﻢ ﻧﻘـﺶ 
ﭘﯿﺎﻣﺒﺮ ﺛﺎﻧﻮی را اﯾﻔﺎ ﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪ. ﺑﻌﻀﯽ از ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﺑﺮ اﯾﻦ ﺑـﺎورﻧﺪ 
ﮐـﻪ ﺗﺮﺷــﺢ و آزاد ﺷــﺪن HL و HSF در ﺷــﺮاﯾﻂ ﻣﺨﺘﻠــﻒ 
ﻣﺘﻔﺎوت ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ و ﮔﺎﻫﯽ اﻓﺰاﯾﺶ ﺗﺮﺷﺢHSF ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ ﮐـﺎﻫﺶ 
ﺗﺮﺷﺢ ﻫﻤﺰﻣﺎن   HL  ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ)01(. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﺘــﺎﯾﺞ ﺑﺪﺳـﺖ 
آﻣﺪه در اﯾﻦ ﭘﮋوﻫﺶ اﺣﺘﻤﺎل ﻣﯽ رود ﮐ ــﻪ ﺷـﺮاﯾﻂ آزادﺳـﺎزی 
اﯾـﻦ دو ﻫﻮرﻣـﻮن ﻋﻠـﯿﺮﻏﻢ اﯾﻨﮑـﻪ ﺗﺤـﺖ ﮐﻨـﺘﺮل ﯾـﮏ ﻫﻮرﻣ ــﻮن 
ﻫﺴﺘﻨﺪ، ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﺎﺷﺪ و ﻻزم اﺳﺖ ﺑﺮرﺳﯿﻬﺎی ﺑﯿﺸﺘﺮی در اﯾـﻦ 
زﻣﯿﻨﻪ ﺻﻮرت ﮔﯿﺮد. اﯾﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﻣﺼﺮف ﻃﻮﻻﻧﯽ 
ﻣﺪت ﮐﻠﺮوﮐﯿﻦ ﺗﻮﺳﻂ ﺧﺎﻧﻤﻬﺎ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺳﺒﺐ اﺧﺘﻼل در ﺳـﯿﮑﻞ 
ﻗﺎﻋﺪﮔﯽ و اﯾﺠﺎد ﻋﻮارض در ﺳﯿﺴﺘﻢ ﺗﻮﻟﯿﺪﻣﺜﻞ آﻧﻬﺎ ﮔﺮدد. اﻣﯿـﺪ 
اﺳﺖ در آﯾﻨﺪه ﺑﺎ ﺑﺮرﺳﯿﻬﺎی ﺑﯿﺸﺘﺮ ﺑﺘﻮان ﺑﻪ اﺑ ــﻬﺎﻣﺎت ﻣﻮﺟـﻮد 
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ABSTRACT 
    In this research effect of chloroquine on oestrus cycle,(Follicle Stimuloting Hormone)FSH and 
(Luteinizing Hormone) LH has been evaluated. There were three groups. Group I (control rats) received 
an equal volume of physiological salin. Group II animals had chloroquine (25 mg/kg) administered 
intraperitoneally (I.P) for 3 days and group III animals received chloroquine 30 mgkg for ten days. 
Oestrus cycle was monitored by daily saline vaginal lavage. All animals were sacrificed at the treatment. 
Trunk blood was collected in each group at the time of sacrifice, centrifuged and serum stored for 
subsequent ratio immunoassay of luteinizing hormone (LH) and follicle stimulating hormone (FSH). 
    Results showed that administration of chloroquine (25 mg/kg) did not affect on oestrus cycle and 
gonadotropins, but 30 mg/kg chloroquine for ten days showed a persistent dioestrus in 62% of rats, 
lowered serum LH levels (P<0.05) while serum FSH was unaltered. This study support the notion that 
chloroquine had an adverse effect on hypothalamo-pituitary ovarian systems. 
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